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摘 要 
近年来炔酰胺成为有机化学领域高度关注的研究热点之一。同时，炔酰胺化
学也取得了很大的研究进展。炔酰胺分子中氮原子的供电子效应使得其碳碳三键
高度极化，因而使得炔酰胺在反应过程中显示出较高的活性和优秀的区域选择
性。 
本论文研究结果包括三个部分：（1）金催化与路易斯酸催化的组合应用：2H-
吡咯类化合物的简易合成方法研究；（2）锌催化的炔烃氧化反应来合成 α-硫氰酸
酯酰胺类化合物；（3）钪催化的炔烃氧化反应来合成 α-烷氧基酰胺类化合物。 
论文第一部分研究了金催化与路易斯酸催化的组合应用来合成多取代 2H-
吡咯类化合物。该反应的亮点在于：通过金催化与路易斯酸组合催化的异噁唑和
炔酰胺的反应，以高收率得到了重要的药物活性中间体—多取代 2H-吡咯化合
物，该方法操作简单且具有很好的普适性。另外，从理论和实验上论证了，该反
应经历 α-亚氨金卡宾这一关键中间体过程。 
论文第二部分研究了通过锌催化的炔烃氧化方式来构建α-硫氰酸酯酰胺的
反应。开发了一种从易于获得的炔胺通过有效且实用的路易斯酸的催化合成多功
能α-硫氰酸酯酰胺的方法。相较于传统的以无机盐作为硫氰基的来源方法，本论
文以有机来源的硫氰基为底物并大大提高了目标产物的收率，具有很高的应用前
景。 
论文第三部分研究了通过钪催化的炔烃氧化方式来构建 α-烷氧基酰胺的反
应。它使用了廉价的钪催化剂，进一步增强了该方法的实用价值。该方法原料简
单易得，操作简便，反应条件温和，底物适应范围广。 
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Abstract 
In recent years, ynamide has become one of the hotspots of organic chemistry. At 
the same time, ynamide chemistry has also made great progress. The 
electron-donating ability of the nitrogen of ynamide strongly polarizes the triple bond, 
which allows for exceptionally high levels of reactivity and regioselectivities.  
The research contents of this thesis include three parts: (1) combination of gold 
catalysis and Lewis acid catalysis: facile synthesis of 2H-pyrroles; (2) zinc-catalyzed 
alkyne oxidation for the synthesis α-thiocyanate ester amides; (3) scandium-catalyzed 
alkyne oxidation for the synthesis α-alkoxy amides. 
The first part of the paper focuses on the synthesis of poly-substituted 2H-pyrrole 
compounds by combination of gold catalysis and Lewis acid catalysis. The 
poly-substituted pyrrole compound is obtained by the reaction of isoxazoles and 
ynamides catalyzed by gold and Lewis acid, and the method has good universality. 
Moreover, an α-imino gold carbene is the most likely intermediate based on both 
mechanistic studies and theoretical calculations. 
The second part of the paper focuses on the zinc-catalyzed alkyne oxidation for 
the construction of α-thiocyanate amides. A method for the synthesis of 
polyfunctional α-thiocyanate amides from readily available alkynes through an 
effective and practical Lewis acid catalysis has been developed. Compared with the 
traditional method of using inorganic salts as the source of thiocyanato, this paper 
uses organic sulfuric acid as substrate and greatly improves the yield of the target 
product and has a very high application prospects.  
The third part of the paper focuses on the reaction of scandium -catalyzed alkyne 
oxidation for the synthesis of α-alkoxylamides. This reaction is catalyzed by the 
non-noble metal and it provides a more practical alternative to the alkyne oxidation 
reaction. Other notable features of this method include widespread availability of the 
substrates, a simple procedure, and mild reaction conditions. 
 
Key words: ynamide chemistry; Metal catalysis; oxidation
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第一章 前言 
1.1 炔酰胺的官能团化反应 
炔酰胺在有机合成中具有广泛的应用，它是碳碳叁键与氮原子直接相连的一
类有机化合物（图 1-1）[1]。由于炔酰胺分子中氮原子的供电子效应，使其比普
通炔烃更为活泼，但是可以通过在氮原子上引入吸电子效应的保护基，来避免炔
酰胺过于活泼。同时，可以选择不同保护基来调节炔酰胺分子的电性，控制其在
反应中的活性。此外，炔酰胺上的保护基也可作为导向基团参与到反应中去。 
 
 
图 1-1 几类常见的炔酰胺分子 
 
当亲核试剂进攻被过渡金属活化的炔酰胺时，炔酰胺会展示出与普通末端炔
烃不同的选择性（图 1-2）。这是因为炔酰胺分子中供电作用的氮原子的存在，
使得过渡金属活化下的炔酰胺能形成烯酮亚胺结构。 
 
 
图 1-2 亲核试剂进攻炔酰胺与普通炔烃时选择性的不同 
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近年来,有机化学家们陆续发展了一些较为实用、简便的方法来合成炔酰胺[2],
为炔酰胺的研究和应用奠定了良好的基础。与此同时，对于炔酰胺的研究取得了
广泛的关注，根据其反应的特点,大致上可以分为如下几种反应类型： 
（1）加成反应。炔酰胺与普通炔烃类似，可发生加成反应，但其反应位点
与普通末端炔烃相反，亲核试剂进攻的是靠近氮原子的炔碳。大多数情况下，该
类反应需要 Lewis/Brönsted 酸或者过渡金属来活化炔酰胺分子。 
其中，卤化反应[3-5]最能代表炔酰胺的反应特性（图 1-3）：在末端炔烃参与
的反应中，氢离子加成到末端炔碳上；而在涉及炔酰胺的反应中，加成反应的方
式则相反。如下所示，在 Brönsted 酸活化下，炔酰胺首先生成烯酮亚胺中间体，
然后再接受卤离子进攻，得到的产物以反式烯烃为主。 
 
 
图 1-3 炔酰胺的卤化反应 
 
其它一些亲核试剂也能很好地与炔酰胺反应。例如，Skrydstrup 小组[6] 于
2009 年报道了在金催化剂作用下利用炔酰胺与芳香胺生成亚胺的反应（图 1-4），
反映了炔酰胺在反应中具有良好的区域选择性。 
 
 
图 1-4 金催化的炔酰胺与芳香胺生成亚胺的反应 
 
（2）环加成反应。普通炔烃在环加成反应中常面临着选择性不佳的挑战，
获得的产物一般是混合物。而炔酰胺分子中由于碳碳三键的高度极化，使得其可
以高效地运用到环加成反应中。所以以炔酰胺为底物，可以很好的避免选择性差
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的问题。例如，Johnson 小组[7] 于 2014 年报道了炔酰胺与环丙烷化合物在钪催
化下发生的[3+2]环加成反应得到了环戊烯化合物，产率为一般到优秀（图 1-5）。 
 
 
图 1-5 炔酰胺与环丙烷化合物反应合成环戊烯类化合物 
 
2015 年，刘元红小组[8]在金催化下通过修饰炔酰胺分子，实现了环戊并[b]
吲哚的合成（图 1-6）。在该环化反应中，酯羰基以 5-exo-dig 的方式进攻炔烃；
再发生 1,2-酰基迁移，产生金卡宾，而炔酰胺的氮原子能够稳定此时产生的金卡
宾。 
 
 
图 1-6 金催化的环戊并[b]吲哚的合成 
 
Sahoo 小组[9]于同年报道了对甲基苯磺酸促进下的金催化炔酰胺的环化反应
来合成三环化合物的方法（图 1-7）。该反应的底物中包含三个碳碳三键，由于
与氮原子直接相连的碳碳三键比普通炔烃活泼，故其先与对甲苯磺酸发生加成反
应。 
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图 1-7 对甲基苯磺酸促进的金催化炔酰胺的环化反应 
（3）环异构化反应。当炔酰胺分子中引入一个碳碳双键时，在过渡金属催
化下，可发生环异构化反应。在该类反应中，炔酰胺分子中的烯烃部分可以作为
亲核试剂进攻过渡金属活化的碳碳三键。而且通过选择不同类型的催化剂，以及
对底物结构进行适当改造，可以衍生出许多不同的反应类型。 
当前，研究比较多的是 1,6-烯炔的环异构化反应。例如， Courillon 小组 [10]
于 2006 年以末端烯炔酰胺为底物，在二氯化铂的催化作用下，最终以较高产率
得到了二氢吡咯化合物（图 1-8）。该反应很可能经历了一个含铂卡宾的三元环
中间体，而炔酰胺的氮原子在该卡宾中间体的形成中扮演了重要角色。 
 
图 1-8 末端烯炔胺的环异构化反应 
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2013 年，Anderson 小组[11]报道了非末端炔酰胺底物在钯催化下发生的环异
构化反应，以一般到优秀的产率得到了含两个环外双键的五元杂环化合物（图 
1-9）。这进一步说明通过修饰炔酰胺分子可以实现不同类型的反应。 
 
 
图 1-9 非末端烯炔胺的环异构化反应 
 
（4）氧化反应。这类反应通常需要炔酰胺分子自带氧化基或外加氧化剂，
而且在大多数情况下，氧化剂会进攻靠近氮原子的炔烃碳。 
例如，2011 年刘瑞雄小组[12]利用 8-甲基喹啉氮氧为氧化剂，在金催化下产
生 α-羰基金卡宾，最后生成了双环化合物，产率为中等到优秀（图 1-10）。 
 
 
图 1-10 金催化的 8-甲基喹啉氮氧氧化炔酰胺的反应 
 
除了上述金催化的炔酰胺氧化反应，2013 年 Tang[13]小组发现铑也可以催化
该类氧化反应（图 1-11）。反应中生成的铑卡宾被炔酰胺分子的烯烃部分捕获，
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最终形成了五并环丙烷化合物。 
 
 
图 1-11 铑催化的炔酰胺的氧化反应 
 
（5）胺化反应。与炔酰胺的氧化反应类似，该类反应通过分子内或者分子
间的氮试剂氧化炔酰胺产生 α-亚胺金卡宾 [14]的中间体，进而实现一系列串联反
应，而且以分子内的胺化反应居多。目前产生 α-亚胺金卡宾的方式大多集中于两
类策略：一、叠氮化合物与炔烃反应；二、氮叶立德与炔烃反应。 
2011 年，张立明小组[15]在他们发展的吡啶氮氧氧化剂的基础上，采用与炔
烃氧化反应类似的策略：使用 3,5-二氯吡啶氮叶立德化合物与炔酰胺反应，生成
α-亚氨金卡宾，随后进行一步 1,2-氢迁移得到 α-不饱和亚胺化合物（图 1-12）。 
 
 
图 1-12 利用 3,5-二氯吡啶氮叶立德化合物产生 α-亚氨金卡宾 
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